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Abstract
	 Background: Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants (NOACs) are effectively used in atrial  
fibrillation (AF). However, some studies have found that low adherence is associated with adverse outcomes 
and stroke events. Objective: To investigate problems related to adherence and safety among patients 
using NOACs. Method: This was a cross-sectional descriptive study involving 180 patients with AF taking  
NOACs at Neurological Institute of Thailand. Data were collected from October 1, 2022 to October 31, 2023.  
Adherence and safety were assessed using the Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) version 
8.02 criteria. Result: Adverse drug reactions (ADRs) were the most common cause (20%) of drug-related  
problems (DRPs). Rivaroxaban and dabigatran were the most associated ADRs, accounting for 28.6% and 
27.3%, respectively. Common ADRs included ecchymosis (13.9%), bleeding per gum (1.7%), hematuria (1.1%), 
and hematochezia (0.6%). Adherence was also identified as one of the problems (5.0%). Of these, it was 
mostly caused by either patients or caregivers who took less medication than prescribed or not taking it  
at all (47.4%). Bleeding events in non-adherence were found to be 1.1%. Using the PCNE system, the  
intervention for 34.6 of DRPs was the side effect reported to authorities. All identified problems were  
accepted and resolved at a rate of 88.9%. Conclusion: The study emphasizes the importance of addressing 
adherence and safety concerns in patients receiving NOACs. Using PCNE Classification to identify and manage 
DRPs could improve patient adherence, reduce ADRs. In addition, interventions by pharmacists to resolve 
DRPs are accepted and thereby enhancing treatment outcomes. 
	 Keywords: Adherence and safety, Atrial fibrillation, Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants
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บทคััดย่่อ
ภููมิิหลััง: ยาต้้านแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�

ไม่่ได้้ออกฤทธ์ิ์�ต้้านวิิตามิินเค (NOACs) มีีประสิิทธิิผลในการ 
รัักษาหััวใจห้้องบนสั่่�นพลิ้้�ว อย่่างไรก็็ตาม บางการศึึกษา 
พบว่่าปััญหาจากการไม่่ร่่วมมือในการใช้้ยาสััมพันธ์์กัับการ
เกิิดโรคหลอดเลืือดสมอง และภาวะเลืือดออกของผู้้�ป่่วย 
วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึึกษาปััญหาความร่่วมมืือในการใช้้ยาและ
ความปลอดภััยจากการใช้้ยา NOACs วิิธีีการ: การวิิจััยเชิิง
พรรณนาแบบตัดัขวาง จากผู้้�ป่ว่ยห้อ้งบนสั่่�นพลิ้้�ว 180 รายที่่�ได้้
ยา NOACs ณ สถาบันัประสาทวิทิยา เก็บ็ข้อ้มููลตั้้�งแต่ ่1 ตุลุาคม 
2565 ถึงึ 31 ตุลุาคม 2566 ความร่ว่มมือืและความปลอดภัยัได้้
รัับประเมินิโดยแบบประเมินิปัญัหาการใช้ย้า Pharmaceutical 
Care Network Europe (PCNE) version 8.02 ผล: อาการไม่่
พึงึประสงค์จ์ากการใช้ย้าเป็น็สาเหตุทุี่่�ทำให้เ้กิดิปัญัหาจากการ
ใช้้ยามากที่่�สุุด (20%) โดยพบมากที่่�สุุด ได้้แก่่ rivaroxaban 
และ dabigatran เป็็นยาท่ี่�เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการ
ใช้้ยาบ่่อยที่่�สุุดซึ่่�งพบได้้ 28.6% และ 27.3% ตามลำดัับ โดย
มีีอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาที่่�พบบ่่อย ได้้แก่่ จุุดจ้้ำ
เลือืด (13.9%), เลืือดออกตามไรฟันั (1.7%) ปัสัสาวะเป็็นเลือืด 
(1.1%) และถ่่ายอุุจจาระเป็็นเลืือด (0.6%) ความร่วมมือใน 
การใช้้ยายัังพบว่่าเป็็นอีีกปััญหาหนึ่่�งด้้วย (5.0%) ส่่วนใหญ่มีี
สาเหตุมาจากผู้้�ป่วยหรือผู้้�ดููแล ผู้้�ป่วยใช้้หรือรัับประทานยา
น้้อยว่่าแพทย์์สั่่�งหรืือไม่่ได้้รัับประทานยาเลย (47.4%) ซึ่่�งการ
ไม่ร่่ว่มมือืในการใช้ย้าส่ง่ผลทำให้เ้กิดิภาวะเลืือดออก 1.1% การ
ใช้้แบบประเมิินปััญหาการใช้้ยา PCNE พบวิิธีีการแก้้ไขปััญหา
ที่่�ใช้ม้ากท่ี่�สุดุ คือื รายงานผลข้างเคีียงจากยาต่่อหน่ว่ยงานท่ี่�รับั
ผิิดชอบ ร้้อยละ 34.6 และปััญหาได้้รัับการยอมรัับและแก้้ไข 
88.9% สรุุป: การศึึกษาได้้ให้้ความสำคััญกัับการแก้้ไขปััญหา
เกี่่�ยวกัับความร่ว่มมือืและความปลอดภัยัของผู้้�ป่ว่ยโดยใช้แ้บบ
ประเมิิน PCNE ทำให้้ทราบสาเหตุุและแนวทางแก้้ไขสามารถ
เพิ่่�มความร่วมมืือ ลดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาได้้  
การจัดัการกับัปัญัหาด้า้นยาโดยเภสัชักรได้ร้ับัการยอมรับัอย่า่ง
ดีีและสามารถแก้้ไขปััญหาด้้านยา NOACs เพื่่�อช่่วยให้้ผลการ
รัักษาดีีขึ้้�น

คำสำคััญ: ความร่่วมมือและความปลอดภััยของยา, 
โรคหััวใจห้้องบนสั่่�นพลิ้้�ว, ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับ
ประทานที่่�ไม่่ได้้ออกฤทธิ์์�ต้้านวิิตามิินเค 

บทนำำ�
ยาต้า้นการแข็็งตััวของเลือืด non-vitamin K antagonist 

oral anticoagulants (NOACs) แบ่่งออกเป็็น 2 กลุ่่�มตาม
กลไกการออกฤทธ์ิ์� ได้้แก่่ 1) Direct thrombin inhibitors 
ได้้แก่่ dabigatran และ 2) Direct factor Xa inhibitors 
ได้้แก่่ rivaroxaban, apixaban และ edoxaban ได้้รัับการ
รัับรองในการป้องกัันการเกิิดโรคหลอดเลืือดสมองชนิิดสมอง
ขาดเลืือด (ischemic stroke) และภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันใน
กระแสเลือืด (systemic embolism) ในผู้้�ป่ว่ยภาวะหัวัใจห้อ้ง
บนสั่่�นพลิ้้�วชนิิดไม่่มีีโรคลิ้้�นหััวใจร่่วม (non-valvular atrial 
fibrillation; NVAF)1, 2, 3 

จากการค้้นหาข้้อมููลการรายงานปััญหาจากการใช้้ยา 
NOACs พบปััญหาจากการใช้้ยาส่่วนใหญ่่ในผู้้�ป่่วยภาวะหััวใจ
ห้อ้งบนสั่่�นพลิ้้�วร้อ้ยละ 19.9 มากกว่า่การใช้ย้าในภาวะลิ่่�มเลือืด
อุุดตัันในปอด ร้้อยละ 8.1 และภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันที่่�หลอด
เลืือดดำ ร้้อยละ 4.04 มีีรายงานการเกิิดอัันตรกิิริิยาระหว่่างยา
มากที่่�สุดุ ร้อ้ยละ 28.1 เกิดิภาวะเลือืดออกชนิดิรุนุแรง (major 
bleeding) ร้้อยละ 4.45 ซึ่่�งมีีงานวิิจััยที่่�สอดคล้้อง พบการเกิิด
เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา ร้้อยละ 9.76 โดยพบ
ปััจจััยเสี่่�ยงที่่�ทำให้้เกิิดปััญหาจากการใช้้ยา NOACs อย่่างมีีนััย
สำคััญทางสถิติ ิส่ว่นมากพบในกลุ่่�มผู้�ป่ว่ยโรคภาวะหัวัใจห้้องบน 
สั่่�นพลิ้้�วได้้แก่่ ผู้้�ป่่วยอายุุมากกว่่า 75 ปีี เพศหญิงมากกว่่า
เพศชาย ผู้้�ป่่วยที่่�การทำงานของไต (creatinine clearance; 
CrCl) น้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ 30 มิิลลิิลิิตรต่่อนาทีี และการใช้้ยา 
dabigatran มากกว่่า rivaroxaban (งานวิิจััยนี้้�ยัังไม่่มีีการใช้้ 
apixaban และ edoxaban)4 

จากปััญหาเรื่่�องความร่่วมมืือในการใช้้ยา มีีรายงานว่่า
ผู้้�ป่่วยมีีความร่่วมมืือร้้อยละ 75.6 โดยพบสููงใน dabigatran 
(ร้้อยละ 72.7) เมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับ apixaban (ร้้อยละ 59.9) 
หรืือ rivaroxaban (ร้้อยละ 59.4) แต่่อย่่างไรก็็ตาม ความ
ร่่วมมืือในการใช้้ยาไม่่ถึึงเป้้าหมาย (สููงกว่่าร้้อยละ 80)7 และ
มีีรายงานโดยแบ่่งระดัับของความร่่วมมืือในการใช้้ยาพบว่่า  
ส่่วนใหญ่มีีความร่วมมือในระดัับต่่ำ (low adherence)  
ร้อ้ยละ 51 ซึ่่�งมากกว่า่ระดับัปานกลาง (moderate adherence) 
ร้้อยละ 26 และระดัับสููง (high adherence) ร้้อยละ 23 
ตามลำดัับ8 โดยปััญหาจากการไม่่ร่่วมมืือในการใช้้ยาสััมพัันธ์์
กัับการเกิิดโรคหลอดเลืือดสมอง โดยส่่งผลเกิิดภาวะลิ่่�มเลืือด 
อุดุตันัร้อ้ยละ 5.6 ภาวะเลือืดออกชนิิดรุนุแรง ร้อ้ยละ 6.1 และ
ไม่รุ่นุแรง ร้อ้ยละ 21.2 อย่า่งมีีนัยัสำคัญัทางสถิติิ8ิ ซ่ึ่�งมีีรายงาน
ว่่าสามารถเพิ่่�มภาวะเลืือดออก ร้้อยละ 7.57 
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ดัังนั้้�น จากการรวบรวมปัญหาด้้านยา NOACs ที่่� 
แตกต่่างกัันอาจเกิิดจากปััญหาด้้านเชื้้�อชาติิ ซึ่่�งปััญหาส่่วน
ใหญ่่เป็็นการรายงานจากต่่างประเทศ โดยในปััจจุุบััน สถาบััน
ประสาทวิิทยามีีการใช้้ NOACs มากขึ้้�น (NOACs ในสถาบััน
ประสาทวิิทยามีีจำนวน 4 รายการ ได้้แก่่ dabigatran,  
rivaroxaban, apixaban และ edoxaban) 

จากการศึึกษาความร่วมมือในการใช้้ยา NOACs ใน 
ผู้้�ป่่วยโรคหััวใจห้้องบนสั่่�นพลิ้้�ว8 พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยา NOACs 
ส่่วนใหญ่่เป็็นผู้้�สููงอายุุ ทำให้้เสี่่�ยงต่่อความร่่วมมืือในการใช้้ยา
และอาการไม่พ่ึงึประสงค์จ์ากการใช้ย้า โดยในปัจัจุบุันังานวิจิัยั
เกี่่�ยวกัับความร่วมมือและอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา 
NOACs น้้อย ผู้้�วิิจััยจึึงมีีความสนใจท่ี่�จะศึึกษาจำนวนปััญหา
ความร่วมมือในการใช้้ยาและอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้
ยาในคลิินิิค NOACs ที่่�สถาบัันประสาทวิิทยา

ผู้้�วิจััยจึึงจััดทำการศึึกษานี้้�โดยประเมิินความร่วมมือใน
การใช้้ยาและอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาอ้้างอิิงแบบ
ประเมิิน Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) 
v 8.029 ฉบับัภาษาไทยเพื่่�อศึกึษาปัญัหาความร่ว่มมือืในการใช้้
ยาและความปลอดภััยจากการใช้้ยาNOACs โดยได้้รัับลิิขสิิทธิ์์�
จากมหาวิิทยาลััยสงขลานคริินทร์์ และอ้้างอิิงจาก PCNE  
version 9.0110 ที่่�อนุุญาตให้้ใช้้ตั้้�งแต่่ version 8 ขึ้้�นไป

วััตถุุและวิิธีีการ
ความร่วมมือและความปลอดภััยของผู้้�ป่วยในการใช้้

ยา NOACs เพื่่�อรัักษาภาวะหััวใจห้้องบนสั่่�นพลิ้้�ว ณ สถาบััน
ประสาทวิิทยา เป็็นการวิจััยเชิิงพรรณนาแบบตััดขวางมีี
วััตถุุประสงค์์ คืือ การศึึกษาปััญหาความร่่วมมืือในการใช้้ยา
และความปลอดภััยจากการใช้้ยากลุ่่�ม NOACs ของผู้้�ป่่วย 
เก็็บข้้อมููลตั้้�งแต่่ 1 ตุุลาคม 2565 ถึึง 31 ตุุลาคม 2566 โดย
กลุ่่�มตััวอย่่างเป็็นผู้้�ป่่วยนอกหรือผู้้�ดููแลทุกรายท่ี่�ได้้รัับยากลุ่่�ม  
NOACs เพื่่�อรัักษาภาวะหััวใจห้้องบนสั่่�นพลิ้้�ว ณ สถาบััน
ประสาทวิิทยา และผู้้�ป่่วยหรืือผู้้�ดููแลอายุุ 18 ปีี ขึ้้�นไป จากการ 
คำนวณขนาดกลุ่่�มตััวอย่่าง 180 ราย อ้้างอิิงจากจำนวนผู้้�ป่่วย 
ที่่�ได้รั้ับ NOACs ตั้้�งแต่ ่1 มกราคม 2564 ถึงึ 31 ธันัวาคม 2564 
จำนวน 398 ราย) โดย n = NZ2

α/2 P(1-P)/ d2 (N-1)+ Zα/2 

P(1-P) (N = จำนวนผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ NOACs เท่่ากัับ 398 ราย 
โดยกำหนดให้้ type I error เท่่ากัับ 0.05, ค่่าความชุกที่่� 
คาดว่่าจะพบในประชากร 23.3% (ได้้จากข้้อมููลจากการ
ศึึกษาของ Jarernsiripornkul N et al.11) และค่่าความคลาด
เคลื่่�อนที่่�ยอมรัับ กำหนดที่่� 5%

การเก็บ็รวบรวมข้อ้มููลโดยการสัมัภาษณ์ ์จากแบบเก็บ็
รวบรวมข้้อมููลของผู้้�ป่่วย เพี่่�อให้้ครอบคลุุมปััญหาเกี่่�ยวกัับยา
มากขึ้้�น จึึงอ้้างอิิงมาตรฐานในประเทศทางยุุโรปที่่�ได้้ยอมรัับ
ระบบการจัดประเภทปััญหาท่ี่�เก่ี่�ยวกัับยาตามแนวทางของ 
PCNE v 8.029, 10 ประกอบด้้วย

I.	สั มภาษณ์์ข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่่ วยและประเมิิน 

CHA2DS2-VASc score และ HAS-BLED score ด้้วย

แบบประเมิินปััจจััยเสี่่�ยงของการเกิิดโรคหลอดเลืือด

สมองและความเสี่่�ยงของการเกิิดภาวะเลืือดออก

II.	ติ ดตามความร่วมมือและ ติิดตามอาการ ไม่่ พึึ ง

ประสงค์์ในการใช้้ยา NOACs ด้้วยแบบติิดตามการใช้้

ยา NOACs ในผู้้�ป่วยภาวะโรคหััวใจห้้องบนสั่่�นพลิ้้�ว  

ณ สถาบัันประสาทวิิทยา และคำนวณ CrCl จาก 

Cockcroft-Gault Equation2 เมื่่�อเกิิดปััญหาดำเนิิน

การจััดการตามแนวทางการจััดการปััญหาจากการใช้้ยา

อ้้างอิิง PCNE v 8.02 ได้้แก่่ บรรยายปััญหา เลืือกชนิิด

ของปััญหา วิเิคราะห์ส์าเหตุขุองปััญหา บันัทึกึการจัดัการ

กัับปััญหา บัันทึึกการยอมรัับและดำเนิินการจััดการกัับ

ปััญหา และผลลััพธ์์ของการจััดการปััญหา แบ่่งเป็็น

	 ความร่่วมมือในการใช้้ยา คืือ พฤติิกรรมของผู้้�ป่่วยใน

การใช้้ยาท่ี่�สอดคล้้องกัับคำแนะนำตามใบสั่่�งยาของ

แพทย์ท์ี่่�มีีความสม่่ำเสมอในการใช้ย้าให้ถูู้กชนิดิ ถููกขนาด  

ถููกเวลา โดยผู้้�ป่่วยทราบและเข้้าใจแผนการรัักษา โดย

แบบประเมิินจะอ้้างอิิง PCNE v 8.02 หััวข้้อ “สาเหตุุ

จากผู้้�ป่วย” เมื่่�อเกิิดปััญหาผู้้�ป่วยใช้้/รัับประทานยา

น้้อยว่่าแพทย์์สั่่�งหรืือไม่่ได้้ทานยาเลย จะรายงานปััญหา 

หััวข้้อ “ประสิิทธิิภาพการรัักษา” หััวข้้อย่่อย “ไม่่ได้้ผล

การรัักษา” 

	 ความปลอดภัยัด้า้นยา คือื อาการไม่พึ่ึงประสงค์จ์ากการ

ใช้ย้ากลุ่่�ม NOACs ได้้แก่ ่ปัสัสาวะเป็็นเลืือด อุจุจาระเป็็น

สีีแดงสด จุุดจ้้ำเลืือด เลืือดออกตามไรฟััน และอื่่�น ๆ

III.	 เมื่่�อเกิิดปััญหาจากความร่่วมมืือในการใช้้ยา หรืืออาการ

ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา จะทำการบันทึึกข้้อมููล

แบบประเมิินความร่วมมือในการใช้้ยาและอาการไม่่

พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา อ้้างอิิงแบบประเมิิน PCNE 

v 8.02 ซึ่่�งเป็็นแบบประเมิินที่่�ได้้ค่่าความเที่่�ยง 0.859 

โดยปรึึกษาแพทย์์ผู้้�รัักษา และให้้คำปรึึกษาด้้านความ

ปลอดภััยของการใช้้ยาแก่่ผู้้�ป่่วย
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การสัมภาษณ์์และติิดตามผู้�ป่่วยแต่่ละรายจำนวน 
3 ครั้้�ง ประกอบด้้วย ครั้้�งที่่� 1 จััดทำที่่�ห้้องให้้คำปรึึกษาด้้านยา 
ครั้้�งที่่� 2 ทำการสััมภาษณ์์หลัังการประเมิินครั้้�งแรกระยะเวลา 
1 เดืือนโดยติิดตามทางโทรศััพท์์ และครั้้�งที่่� 3 จััดทำที่่�ห้้องให้้ 
คำปรึึกษาด้้านยาจะติิดตามการประเมิินปััญหาตามระยะนััด
หมายเพื่่�อติิดตามการรัักษาและรัับยาของผู้้�ป่่วยที่่�สถาบััน
ประสาทวิิทยา เมื่่�อเกิิดปััญหาจะทำการรายงานตามแบบ
ประเมิินความร่วมมืือในการใช้้ยาและอาการไม่่พึึงประสงค์์
จากการใช้้ยา 

การวิิจััยนี้้�ได้้ผ่่านการพิิจารณาโครงการวิิจััยจากคณะ
กรรมการจริิยธรรมของสถาบัันประสาทวิิทยาเลขที่�โครงการ 
65-031 โดยผู้้�เข้า้ร่่วมวิจัยัได้้รับัทราบรายละเอีียดของโครงการ
วิิจััยตลอดจนประโยชน์์ และข้้อเสี่่�ยงท่ี่�จะเกิิดขึ้้�นจากผู้้�วิิจััย
อย่่างชััดเจนไม่่มีีสิ่่�งใดปิิดบัังซ้้อนเร้้นและเซ็็นเอกสารยินยอม
ให้้ทำการวิจััยทุุกครั้้�งท่ี่�ทำการวิจััย เมื่่�อผู้้�เข้้าร่่วมวิจััยมีีปัญหา
หรืือข้้อสงสััยเกิิดขึ้้�นสามารถสอบถามผู้้�วิิจััยได้้และสามารถ
ปฏิิเสธไม่่เข้้าร่่วมโครงการวิจััยนี้้�เมื่่�อใดก็็ได้้ ซ่ึ่�งจะไม่่มีีผลกระ
ทบต่่อการรัักษา 

นอกจากนี้้�ผู้้�วิิจััยจะเก็็บข้้อมููลของผู้้�เข้้าร่่วมวิิจััยเป็็น
ความลัับและจะเปิิดเผยได้้เฉพาะในรููปแบบท่ี่�เป็็นสรุปผลการ
วิิจััย การเปิิดเผยข้้อมููลเกี่่�ยวกัับผู้้�เข้้าร่่วมวิิจััยต่่อหน่่วยงาน

ต่่าง ๆ  ได้้เฉพาะกรณีีจำเป็็นด้้วยเหตุผลทางวิิชาการเท่่านั้้�น 
เมื่่�อมีีอาการไม่่พึึงประสงค์์เกิิดขึ้้�น ผู้้�วิิจััยวิิเคราะห์์สถานการณ์์ 
การเกิิดไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาและรายงานต่่อแพทย์์ 
ผู้้�ทำการรัักษาทุุกครั้้�ง

การวิิเคราะห์์และนำเสนอผลการศึึกษาข้้อมููลทางสถิิติิ
โดยใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา ได้้แก่่ จำนวน ร้้อยละ โดยนำเสนอ
ค่่ากลางแบบค่่าเฉลี่่�ย และค่่าการกระจาย คืือ ส่่วนเบี่่�ยงเบน
มาตรฐาน โดยใช้้โปรแกรมสํําเร็็จรููป SPSS

ผล
1.	ข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่่วย
ข้อ้มููลทั่่�วไปของกลุ่่�มตัวอย่่าง เป็็นเพศชายและเพศหญิง

เท่่ากััน (ร้้อยละ 50.00) อายุุเฉลี่่�ย 74.06±10.67 ปีี พบ CrCl 
เฉลี่่�ย 58.44±26.7 mL/min โดยผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่ CrCl 60-89 
mL/min (ร้้อยละ 32.7) ผู้้�ป่่วยทุุกรายมีีโรคความดัันโลหิิตสููง
และ โรคหลอดเลือืด จากการคำนวณ CHA2DS2-VASc score 
เฉลี่่�ย 5.52±1.13 และ HAS-BLED score เฉลี่่�ย 2.19±2.34

	 จากการศึกึษา พบข้้อมููลจากการใช้ย้าส่่วนใหญ่ไ่ด้รั้ับ
ยา dabigatran (ร้อ้ยละ 30.56) rivaroxaban (ร้อ้ยละ 27.22) 
apixaban (ร้้อยละ 25.56) และ edoxaban (ร้้อยละ 16.66) 
ตามลำดัับ (ตารางที่่� 1) 

ตารางที่่� 1 จำนวนและร้้อยละจำแนกข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่่วย

ข้อมูล
จำ�นวนทั้งหมด

n = 180
Dabigatran

n = 55
Rivaroxaban

n = 49
Apixaban

n = 46
Edoxaban

n = 30

เพศ  ชาย, จำ�นวน (%) 90 (50.0) 28 (15.6) 26 (14.4) 23 (12.8) 13 (7.2)

อาย ุmean±S.D. (ปี) 74.06±10.7 66.58±10.3 71.29±11.8 68.13±9.6 75.33±10.5

CrCl mL/min mean±S.D. 58.4±26.7 58.8±12.1 59.6±6.3 61.1±7.9 48.6±4.4

CrCl mL/min จำ�นวน 
>90 mL/min
60-89 mL/min
50-59 mL/min
30-49 mL/min
15-29 mL/min

5 (2.8)
59 (32.7)
58 (32.2)
46 (25.6)
12 (6.7)

4 (7.3)
18 (32.7)
29 (52.7)
4 (7.3)
0 (0)

0 (0)
17 (34.7)
14 (28.6)
15 (30.6)
3 (6.1)

0 (0)
22 (47.8)
7 (15.2)
13 (28.3)
4 (8.7)

1 (3.3)
5 (16.7)
6 (20.0)
13 (43.3)
5 (16.7)

โรคร่วม

Diabetes mellitus 41 (22.8) 15 (27.3) 8 (16.3) 9 (19.6) 9 (30.0)

Hypertension 180 (100) 55 (100) 49 (100) 46 (100) 30 (100)

Heart failure 10 (5.56) 5 (9.09) 0 (0) 5 (9.09) 0 (0)

Stroke /TIA 180 (100) 55 (100) 49 (100) 46 (100) 30 (100)

CHA2DS2-VASc score, mean±S.D. 5.52±1.1 5.03±1.0 5±0.9 5.47±1.5 5.53±1.3

HAS-BLED score, mean±S.D. 2.19±2.3 2.59±2.1 2.6±1.8 2.70±0.9 2.76±2.1
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2.	ปััญหาความร่่วมมืือและอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา NOACs 

		  2.1.ชนิดของปัญหา
		  จากการเก็บข้อมูลผู้ป่วยจำ�นวน 180 ราย พบปัญหา 45 ราย มากที่สุด คือ ด้านความปลอดภัยของการรักษา: เกิด/
อาจจะเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ที่เกี่ยวกับยา จำ�นวน 36 ราย (ร้อยละ 20.0) รองลงมา คือ ด้านไม่ได้ผลการรักษา (ผู้ป่วย
ใช้/ทานยาน้อยว่าแพทย์สั่งหรือไม่ได้ทานยาเลย จำ�นวน 9 ราย (ร้อยละ 5) และพบปัญหาจากความไม่ร่วมมือในการใช้ยาส่งผล
ทำ�ให้เกิดภาวะเลือดออก 1.1% เกิดจากผู้ป่วยรับประทานยาความถี่มากกว่าที่แพทย์สั่ง 
		  2.2	 สาเหตุจากผู้ป่วยที่ทำ�ให้เกิดปัญหาความร่วมมือในการใช้ยา
		  จากการเก็บข้อมูลพบผู้ป่วยจำ�นวน 180 ราย พบปัญหาความร่วมมือในการใช้ยา จำ�นวน 19 ราย มากที่สุด คือ  
ผู้ป่วยใช้/ทานยาน้อยว่าแพทย์สั่งหรือไม่ได้ทานยาเลย ร้อยละ 47.4 (ตารางที่ 2)

ตารางที่ 2 จำ�นวนและร้อยละจำ�แนกสาเหตุจากผู้ป่วยที่ทำ�ให้เกิดปัญหาความไม่ร่วมมือในการใช้ยา (n = 19)

การจัดการกับปัญหา (เลือกได้ 3 ข้อ) n (%)

ด้านผู้สั่งใช้ยา   	 : 	 เสนอการแก้ไขต่อผู้สั่งใช้ยา 

           	 : 	 พิจารณาร่วมแก้ไขปัญหากับผู้สั่งใช้ยา 

1 (1.0)
14 (13.5)

ด้านผู้ป่วย/ผู้ดูแล 	 : 	 ให้คำ�ปรึกษาด้านยา 

            		ส  ่งต่อผู้ป่วยให้ผู้สั่งใช้ยา 
            		  พูดคุยกับสมาชิกในครอบครัว/ผู้ดูแล 

13 (12.5)
1 (1.0)

20 (19.2)

ด้านยา       	 : 	 เปลี่ยนยา 

            		ห  ยุดยา 
            		  เริ่มยาชนิดใหม่

7 (6.7)
3 (2.9)
9 (8.7)

การจัดการ/กิจกรรมอื่น:รายงานผลข้างเคียงจากยาต่อหน่วยงานที่รับผิดชอบ 36 (34.6)

สาเหตุจากผู้ป่วยที่ทำ�ให้เกิดปัญหาความไม่ร่วมมือในการใช้ยา n (%)

ผู้ป่วยใช้/ทานยาน้อยว่าแพทย์สั่งหรือไม่ได้ทานยาเลย 9 (47.4)

ผู้ป่วยรับประทานอาหารที่เกิดอันตรกิริยากับยา 2 (10.5)

ผู้ป่วยกิน/ใช้ยา เวลาหรือความถี่ไม่เหมาะสม (รับประทานยาห่างกันน้อยกว่า 6 ชั่วโมง) 2 (10.5)

ผู้ป่วยบริหารยา/ใช้ยาในทางที่ผิด (บดยา darbigatan) 2 (10.5)

ผู้ป่วยไม่สามารถใช้ยานี้/รูปแบบยานี้ได้ (เปลี่ยนจากรับประทานเป็นให้ยาทางสายยาง) 4 (21.1)

		  2.3 การจัดการกับปัญหา
		  การจดัการกบัปญัหาไดรั้บการแกป้ญัหาจำ�นวน 104 คร้ัง จากปญัหาทัง้หมด 45 คร้ัง เภสัชกรไดป้ระสานงานระหว่าง
แพทยร์วมถงึผู้ปว่ย ญาติ และหนว่ยงานที่เกี่ยวข้อง โดยวธิีการแกไ้ขปญัหาที่ใชม้ากที่สดุ คอื รายงานผลขางเคียงจากยาต่อหนว่ย
งานที่รับผิดชอบ ร้อยละ 34.6 (ตารางที่ 3)

ตารางที่ 3 จำ�นวนและร้อยละการจัดการกับปัญหา (n = 104)
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		  2.4 	การยอมรับและดำ�เนินการจัดการกับปัญหา
		  จากปัญหาทั้งหมด 45 คร้ัง มีการยอมรบและดำ�เนินการจัดการกับปัญหา พบมากที่สุด คือ การจัดการกับปัญหา 
ได้รับการยอมรับและดำ�เนินการตามทั้งหมด (ร้อยละ 88.9) และการจัดการกับปัญหาได้รับการยอมรับและดำ�เนินการบางส่วน 
ร้อยละ 11.11 ตามลำ�ดับ (ตารางที่ 4)

ตารางที่ 4 ร้อยละการยอมรับและดำ�เนินการจัดการกับปัญหา (n = 45)

การยอมรับและดำ�เนินการจัดการกับปัญหา (เลือกได้ 1 ข้อ) n (%)

1. 	การจัดการปัญหาได้รับการยอมรับ 

	 1.1	 การจัดการกับปัญหาได้รับการยอมรับและดำ�เนินการตามทั้งหมด 
	 1.2 	การจัดการกับปัญหาได้รับการยอมรับและดำ�เนินการบางส่วน 

40 (88.9)
5 (11.1)

3. 	ความปลอดภััยของการรัักษาด้้วยยา NOACs 
	 พบรายงานความปลอดภััยของการรัักษาด้้วยยา NOACs จำนวน 36 ราย อุุบััติิการณ์์การเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์  
พบมากที่่�สุดุ คือื rivaroxaban ร้อ้ยละ 28.6 และ dabigatran ร้อ้ยละ 27.3 ตามลำดับั เมื่่�อจำแนกชนิดิของอาการไม่พ่ึงึประสงค์์
จากการใช้้ยา NOACs พบมากที่่�สุุด คืือ จุุดจ้้ำเลืือด ร้้อยละ 13.9 (ตารางที่่� 5)

ตารางที่ 5 ร้อยละความปลอดภัยของการรักษา NOACs

ข้อมูล

ความปลอดภัยของ

การรักษา NOACs 

(n = 180)

n (%)

Dabigatran

(n = 55)

n (%)

Rivaroxaban

(n = 49)

n (%)

Apixaban

(n = 46)

n (%)

Edoxaban

(n = 30)

n (%)

อุบัติการณ์การเกิดอาการ 

ไม่พึงประสงค์

36 (20.0) 15 (27.3) 14 (28.6) 4 (8.7) 3 (10.0)

ปัสสาวะเป็นเลือด 2 (1.1) 1 (1.8) 0 (0) 1 (2.2) 0 (0)

อุจจาระเป็นสีแดงสด 1 (0.6) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (3.3)

จุุดจ้้ำเลืือด 25 (13.9) 10 (18.2) 11 (22.4) 3 (6.5) 1 (3.3)

เลือดออกตามไรฟัน 3 (1.7) 1 (1.8) 1 (2.0) 0 (0) 1 (3.3)

อื่น ๆ 5 (2.8) 3 (5.5)* 2 (4.1)** 0 (0) 0 (0) 

	 *	ปวดแสบท้้อง 1 ครั้้�ง, คลื่่�นไส้้อาเจีียน 1 ครั้้�ง และสั่่�งน้้ำมููกมีีเลืือดปน 1 ครั้้�ง

	**	ปวดแสบท้้อง 1 ครั้้�ง และ สั่่�งน้้ำมููกมีีเลืือดปน 1 ครั้้�ง
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วิิจารณ์์
จากผลการวิจัยพบปัญหาที่พบมากที่สุดในงานวิจัย

นี้เป็นเรื่องความปลอดภัยของการรักษา:เกิด/อาจจะเกิด
เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ที่เกี่ยวกับยา (ร้อยละ 20.0) ซึ่ง
ไม่สอดคล้องกับงานวิจัย Maneephan P et al.9 (เรื่อง
ประสิทธิผลของการรักษาร้อยละ 77.8 เรื่องความปลอดภัย
ของการรกษาร้อยละ 15.3 ตามลำ�ดับ) เนื่องจากงานวิจัยนี้
เก็บข้อมูลเฉพาะผู้ป่วยภาวะหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว และเก็บ
ข้อมูลเฉพาะการใช้ยา NOACs 4 รายการ ได้แก่ dabigatran 
rivaroxaban apixaban และ edoxaban เทา่นัน้ ซึง่ NOACs 
มีการรายงานภาวะเลือดออกสูงสอดคล้องกับงานวิจัยของ 
Soukeina B et al.6 (ร้อยละ 1.0) และ Shehab A et al.7 
(ร้อยละ 7.5) 

อย่างไรก็ตามงานวิจัยนี้พบสาเหตของปัญหาและ
ความปลอดภัยของยา NOACs เกิดจากผู้ป่วยมากที่สุด ได้แก่  
ผูป้ว่ยใช/้ทานยาน้อยวา่แพทยส่ั์งหรอไมไ่ด้ทานยาเลย (ร้อยละ 
47.4) ซึ่งสอดคล้องกับงานวิจัยของ Maneephan P et al.9  
(ร้อยละ 20.4) และ Honnonprai T12 (ร้อยละ 66.2) และ
พบปญัหาจากความไมร่ว่มมอืในการใชย้าสง่ผลทำ�ใหเ้กดิภาวะ 
เลือดออก 1.1% ซ่ึงสอดคล้องกับงานวิจัยของ Shehab A et al.7 
(ร้อยละ 7.5)

การจัดการกับปัญหา พบวิธีแก้ไขปัญหาที่ใช้มากที่สุด 
คือ ข้อรายงานผลขางเคียงจากยาต่อหน่วยงานที่รับผิดชอบ 
ร้อยละ 34.6 เนื่องจากยา NOACs มีการรายงานภาวะเลือด
ออกสูงซึง่เปน็อาการขา้วเคยีงจากการใชย้า และวธิีแกไ้ขปัญหา
ลำ�ดับรองลงมา ได้แก่ พูดคุยกับสมาชิกในครอบครัว/ผู้ดูแล 
(รอ้ยละ 22.7) ซึง่สอดคลอ้งกบังานวจิยัของ Honnonprai T12 
(ร้อยละ 7.5) 

การยอมรับและดำ�เนินการจัดการกับปัญหา พบมาก
ที่สุด คือ การจัดการกับปัญหาได้รับการยอมรบและดำ�เนิน
การตามทั้งหมดพบร้อยละ 88.9 ซึ่งสอดคล้องกับงานวิจัย 
Maneephan P et al.9 (รอ้ยละ 88.9) และ Honnonprai T12 
(ร้อยละ 98.1)

อุุบััติิการณ์์การเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา 
NOACs พบร้อ้ยละ 20.0 เป็น็ชนิดิไม่รุ่นุแรง ได้แ้ก่ ่rivaroxaban 
(ร้้อยละ 28.6) dabigatran (ร้้อยละ 27.3) ตามลำดัับ แต่่ข้้อ
จำกัดัของการวิจัยัเป็็นการรายงานอาการไม่พึ่ึงประสงค์์เท่า่นั้้�น
ไม่่ได้้ทำการวิิจััยเปรีียบเทีียบระหว่่างยา NOACs แต่่มีีรายงาน
วิิจััยของ Gianluigi S et al.13 เป็็นการวิิจััย meta analysis 
เปรีียบเทีียบจากยา warfarin กัับ NOACs พบการรายงาน

การเกิดิอาการไม่พ่ึงึประสงค์์มากท่ี่�สุดุจาก rivaroxaban (RR : 
1.04, 95%Cl: 0.94, 1.13; p = .35) dabigatran (RR : 
0.93, 95%Cl: 0.88, 0.98; p < .01) edoxaban (RR : 0.88, 
95%Cl: 0.81, 0.94; p < .01) และ apixaban (RR : 0.78, 
95%Cl: 0.73, 0.83; p < .01) ตามลำดัับ อาจเป็็นเพราะ 
ผู้้�ป่วยส่่วนใหญ่เป็น็ผู้้�สููงอายุุและพบผู้้�ป่วย CrCl < 50 mL/min 
ส่ว่นใหญ่ไ่ด้ร้ับั rivaroxaban และ dabigartan และการกำจัดั
ยาของ darbigartan พบ 80% ทางไต ซึ่่�งมีีข้้อจำกััดห้้ามใช้้ใน 
ผู้้�ป่วยที่่� CrCl < 30 mL/min จึงึทำให้้เกิดิอาการไม่พ่ึงึประสงค์์
มากกว่่ายาอื่่�น เมื่่�อจำแนกชนิิดของอาการไม่่พึึงประสงค์์ พบ
มากที่่�สุุด คืือ จุุดจ้้ำเลืือด (ร้้อยละ 13.9) จาก rivaroxaban 
(ร้้อยละ 22.4%,) dabigatran (ร้้อยละ 18.2%) รองลงมา 
คืือ เลืือดออกตามไรฟััน (ร้้อยละ 13.9) ได้้แก่่ rivaroxaban 
(ร้้อยละ 2.0) dabigatran (ร้้อยละ 1.8) สอดคล้้องกัับงานวิิจััย
ของ Mitsuntisuk P et al.14 เป็็นการวิิจััยเปรีียบเทีียบจากยา  
warf arin พบ rivaroxaban เกิิดภาวะเลือืดออก (HR : 1.36, 95% 
Cl : 0.27, 1.00; p = .051) dabigatran (HR : 0.68, 95%Cl : 
0.04, 11.68 ; p = .794) ปััสสาวะเป็็นเลืือด (ร้้อยละ 1.1) 
จาก apixaban (ร้้อยละ 2.2) dabigatran (ร้้อยละ 1.8) ตาม
ลำดัับ เนื่่�องจากเกิิดอาการจากผู้้�ป่่วยได้้รัับยา apixaban ที่่�มีี 
CrCl 37 mL/min และผู้้�ป่่วยได้้รัับยา dabigatran ที่่�มีี CrCl  
38 mL/min ซ่ึ่�งเป็น็ผู้้�ป่ว่ยที่่�มีีภาวะโรคไตเรื้้�อรังั จากกลไกของ
ยา NOACs ขัับยาออกทางไตเป็็นหลัักซึ่่�ง ถ้้า CrCl < 50 mL/
min อาจต้้องใช้้เวลาในการกำจััดยาออกจากร่่างกายจนหมด
นานกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�มีี CrCl > 50 mL/min1 เป็็นสาเหตุุที่่�ทำให้้ผู้้�
ป่ว่ยโรคไตเรื้้�อรังัเกิิดปััสสาวะเป็็นเลือืดมากกว่่าปกติิ ซึ่่�งเภสััชกร
ได้้แก้้ไขโดยการรายงานแพทย์์และให้้ความรู้้�ในการใช้้ยาและ
ระวัังอาการข้้างเคีียงจากยาแก่่ผู้้�ป่่วย

งานวิจัยฉบับนี้ติดตามผู้ป่วย 3 ครั้ง พบข้อจำ�กัด ได้แก่ 
1) การวิจัยไม่ได้ทำ�ทดลองเปรียบเทียบระหว่าง NOACs จึงไม่
สามารถเปรียบเทียบอาการไม่พึงประสงค์ระหว่างยา NOACs 
ได้ 2) ผู้ป่วยบางรายย้ายโรงพยาบาล 3) ผู้ป่วยบางรายแพทย์
เปลี่ยนยา NOACs เปน็ warfarin 4) ผู้ปว่ยเสียชีวติดว้ยสาเหต
อื่นซึ่งอยู่ในช่วงงานวิจัยเนื่องจากผู้ป่วยส่วนใหญ่เป็นผู้สูงอายุ
ทำ�ใหผู้้ปว่ยตอ้งออกจากงานวจิยัเพราะไมส่ามารถตดิตามการ
รักษาได้ ซึ่งปัญหาดังกล่าวมีข้อจำ�กัดที่แก้ไขไม่ได้ แต่อาจต้อง
ปรับรูปแบบงานวิจัยเพื่อรับรองสถานการณ์ดังกล่าว เช่น การ
ทำ�เรื่องขอเก็บข้อมูลวิจัยต่างโรงพยาบาล และเก็บข้อมูลงาน
วิจัยเชิงทดลองเพื่อเปรียบเทียบ NOACs ต่อไป 
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เอกสารอ้้างอิิง (References)

สรุุป
    การศกษาได้ให้ความสำ�คัญกบัการแกไ้ขปญัหาเกี่ยวกบัความ
รว่มมอืและความปลอดภยัของผูป้ว่ยโดยใช้แบบประเมนิ PCNE 
ทำ�ใหท้ราบสาเหตและแนวทางแกไ้ขสามารถเพิ่มความรว่มมอื 
ลดอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาได้ การจัดการกับปัญหา
ด้านยาโดยเภสัชกรได้รับการยอมรับอย่างดีและสามารถแก้ไข
ปัญหาด้านยา NOACs เพื่อช่วยให้ผลการรักษาดีขึ้น

ข้้อเสนอแนะ
	 ควรมีการทำ�แบบประเมิน PCNE อยา่งต่อเน่ืองในผู้ป่วย
ได้รับยา NOACs เพราะพบว่าสามารถเพิ่มความรวมมอและ
ความปลอดภัยจากการใช้ยา NOACs อย่างเป็นระบบ ทำ�ให้
ทราบถึงสาเหตุของปัญหา วิธีการแก้ไขปัญหา และการจัดการ

กบัปญัหาดา้นยาโดยเภสชักรไดร้บัการยอมรบัอยา่งดเีพือ่ชว่ย
ให้ผลการรักษาดีขึ้น
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